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EXTRA IT DE BOURGEONS DE Cryptomeria japonica £K Don. 



5 L'invention concerne un extrait de bourgeons de Cryptomeria japonica. 

Elle a egalement pour objet une composition cosmetique comprenant ledit extrait. 
Elle se rapporte enfin a differentes utilisations dans le domaine cosmetique, par 
application topique, de l'cxtrait et done de la composition de Invention. 

10 Originaire de Chine et du Japon, Cryptomeria japonica D. Don est une 

espece insulaire, unique representant de son genre dans la famille des Taxodiacees. 
Cet arbrc resineux a croissance rapide, est tres rustique et prospere dans les sols 
frais et humides, a tendance legerement calcaire, en Europe mais surtout au Japon, 
ou il couvre au cote du cypres du Japon (Chamaecyparis obtusa) et du pin rouge 

15 du Japon (Pinns densiflora), pres de 40 % du territoire forestier. 

A la connaissance du Demandeur, seuls le bois, Fecorce et les feuilles cie 
Cryptomeria japonica ont ete valorises. 

■t 

•"i 

20 Dans une premiere application, le bois est utilise pour la construction comirie 

bois de coffrages ou pour la confection de lambris ou encore la fabrication de 
meubles rustiques. Un produit derive du bois, le charbon de bois, a deja ete decrit, 
dans le document JP 2001 302444, dans une application cosmetique, pour 
ameliorer les proprietes humectantes de la peau ou des cheveux. En pratique, la 

25 composition cosmetique se presente sous forme liquide et est obtenue par elution 
d'eau mineralc sur un support coiistitue du charbon de bois. 

L f 6corcc de Ciyptomeria japonica est utilisee comme agent antimicrobien, 
pour controler les microorganismes pathogenes des plantes. Ainsi, le document 
30 JP 01 1292727 decrit un agent antimicrobien obtenu par extraction d'ecorces de 
Cryptomeria japonica, k Paide d'un solvant organique non polaire. 
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Les feuilles de Oyptomeria japonica out trouve une premiere application 
dans le domaine medical. Ainsi, le document JP 011228433 decrit un agent 
antibacterien, dirige en particulier contre Escherichia Coli ou Legionella, associant 

5 un extrait vegetal compose de 35 types de plantes, dont Oyptomeria japonica avec 
une molecule organique munie d'un noyau tropolone, en presence d'un agent 
emulsifiant et d'un acide organique. Ce document n'indique pas quelle partie du 
Oyptomeria japonica estutilis6e. Le document JP 2001 000141 decrit un extrait • 
de feuilles de Cryptomeria japonica utilise pour la prevention des maladies 

10 allergiques. Pour la meme application, le document JP 01061415 decrit une 
composition a base d'extraits de rhizomes, de racines ou de feuilles de differentes 
plantes, en particulier de feuilles de Cryptomeria japonica. 

Dans le domaine cosmetique, le document JP 2001 03719 d6crit une 
15 composition topique ameliorant l'aspect de la peau, combinant extrait de citron, 
aloes et feuilles de Cryptomeria japonica. 

En d'autres termes, aucun document ne d6crit l'idee d'utiliser en lieu et place 
du bois, des feuilles ou de l'6corce, les bourgeons de Cryptomeria japonica. Or, le 
20 Demandeur a constate que de maniere tout a fait surprenante, les extraits de 
bourgeons de Cryptomeria japonica presentaient des proprietes interessantes 
lorsqu'ils etaient appliquds sur la peau. 

Autrement dit et selon un premier aspect, l'invention concerne un extrait de 
25 bourgeons de Cryptomeria japonica susceptible d'etre obtenu par une premiere 
etape d'extraction sotide/liquide, suivie d'unc seconde etape de separation 
solide/liqxiide, puis d'une troisieme etape de recuperation de la phase liquide. 

Selon une premiere caracteristique, l' extraction solide/liquide peut etre 
30 effectuee par differentes techniques bien connues de l'homme du m6tier, telles que 
maceration, re-maceration, digestion, maceration dynamique, extraction en lit 
fluide, extraction assistee par micro-ondes, extraction assistde par ultra-sons, 
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extraction a contre courant, percolation, re-percolation, lixiviation, extraction sous 
pression reduite, diacolation, extraction par fluide supercritique, extraction solide- 
liquidc sous reflux continu (soxhlet). Dans un mode de realisation avantageux, 
P extraction est effectuee par maceration dynamique a chaud. 

5 

Selon une autre caracteristique, Pextraction solide/liquide est effectuee a 
partir de bourgeons sous forme fraiche, seche, fraiche traites par hyperfrequences, 
ou fraiche traites par hyperfrequences puis seches, les bourgeons pouvant se 
presenter en outre sous forme entiere, concassee, broyee, ou cryobroyee. 

10 

Par ailleurs, le solvant d' extraction correspondant a la phase liquide est un 
solvant organique utilisable dans une application cosmetique par voie topique. Le 
solvant d'extraction est choisi dans le groupe comprenant Peau, les alcools 
(ethanol, methanol, etc.), les glycols (tels que le propylene glycol, le butylene 
15 glycol, la glycerine. . .), seuls ou en melange. 

En pratique, le ratio bourgeon/ solvant, pendant Petape d' extraction, est 
cotnpris entre 1/99 et 80/20 (en poids). De meme, L'extraction est effectuee a une 
temperature comprise entre 3 et 100°C, de preference entre 20 et 60°C, pendant 
20 quelques minutes a plusieurs jours, en fonction de la methode d 5 extraction utilisee. 

De maniere a optimiser Pextraction des composes actifs tout en protegeant 
ces composes de Poxydation par Poxygene de Pair, Pdtape d'extraction 
solide/liquide peut etre realisee sous agitation et sous atmosphere d^zote. 

25 

Selon Pinvention, Pexti*action solide/liquide est suivie d'une etape de 
separation solide/liquide, Pobjectif 6tant de recuperer la phase liquide contenant la 
matiere active. Cette separation peut etre effectu6e par toute technique cormue de 
Phomme du metier, en particulier Pegouttage, le pressage, Pessorage, la 
30 centrifugation ou la filtration. 
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Dans un mode de realisation avantageux, l'etape de separation liquide/solide 
est suivie par au moins une etape de clarification. Cette etape de clarification peut 
etre effectuee par filtration sur plaques, filtration membranaire, filtration 
tangentiellc, ou encore par centrifugation. 

5 

Selon un autre mode de realisation, l'6tape de separation liquide/solide est 
suivie d'une 6tape de concentration, laquelle permet d'obtenir une forme liquide 
concentree. En pratique, l'etape de concentration est effectuee par evaporation 
sous vide ou osmose inverse. Bien entendu, l'etape de. concentration peut etre 
10 effectuee directement apres l'etape de separation ou de clarification. 

Posterieurement a l'etape de s6paration solide/liquide et dans un autre mode 
de realisation, l'extrait obtenu est fracrionne, enrichi ou purifie par differentes 
techniques telles que la filtration membranaire, l'extraction liquide/liquide ou la 
15 chromatographic preparative. 

Enfin, en vue d'un conditionnement st6rile ou non sterile, les etapes de 
clarification et/ou de concentration peuvent etre suivies d'une etape de filtration 
sterilisante a 0.22p.m. 

20 

Comme deja dit, a Tissue de l'etape de separation, on recupere un extrait sous 
forme liquide. Pour obtenir un extrait liquide stable dans le temps en terme de 
contamination bacterienne, de stabilite physico-chimique et de couleur et dans le 
cas d'un conditionnement non sterile, on incorpore a la phase liquide, le cas 
25 echeant avant l'etape de filtration sterilisante, au moins un agent conservateur (ex. 
Phcnonip®...) dans une concentration comprise entre 1 et 10g/l et un agent 
antioxydant (ex. acides organiques : ascorbique, citrique...) dans une concentration 
comprise entre 0.5 et 10 g/1 par rapport au volume total de la phase liquide. 



30 
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Pour obtenir un extrait sous forme seche, r extrait obtenu a Tissue de Petape 
de separation liquide/solide, le cas echeant de clarification et/ou de concentration 
est seche, avec ou sans agent de conservation et avec ou sans agent texturant (tel 
que l'amidon, les maltodextrines, les sirops de glucose...), par lyophilisation, 
5 atomisation ou evaporation sous vide. 

Selon une autre caracteristique, lorsque Fextrait se presente sous forme 
liquide, il a une teneur en matiere seche comprise entre 1 et 100 g/kg. Lorsqu'il se 
presente sous forme seche, il a une teneur en matiere s6che comprise entre 10 et 
10 1000 g/kg.. 

L/extrait peut etre utilise dans le domaine cosmetique, en particulier lorsqu'il 
est applique par voie topique. Ainsi, le Demandeur a constate que l'extrait de 
Vinvention : 

15 . - stimulait la synthese des composants essentiels de la matrice 
extracellulaire par les cellules du derme ; 

- avait une activity cytoprotectrice vis-a-vis de la peau ; i 

- stimulait le metabolisme cellulaire epidermique. ^ 

20 En d'autres termes et selon un autre aspect de Tinvention, l'extrait 

precddemment decrit peut etre utilise dans ces applications. 

La stimulation du metabolisme cellulaire 6pidermique a ete mise en evidence 
par le Demandeur, lequel a en effet dernontre que l'extrait de Tinvention avait un 
25 effet sur la respiration des cellules de Tepiderme, en particulier les keratin ocytes. 
En outre, iJ apparait que cctte reponse ne correspond pas a un effet poison, dont 
pourrait etre responsable l'extrait mais a un veritable effet dnergisant Cette 
stimulation du metabolisme cellulaire permet done d'atteindre rhom6ostasie, e'est- 
&-dirc un equilibre proliferation / differentiation des cellules au sein de l'epiderme. 
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Cettc propriete de l'extrait de rinvention permet d'envisager Tutilisation de la 
composition de rinvention, en application topique, comme anti-age, agent 
hydratant, normalisant, stimulant de Teclat du teint et done un precede de 
5 traitemcnt cosmetique consistant a appliquer ladite composition sur la peau. 

Dans un autre aspect, rinvention concerne une composition cosmetique 
comprcnant un extrait de bourgeons de Cryptomeria japonica, en particulier un 
extrait obtcnu par le procede ci-avant decrit 

10 

En pratique, F extrait represente entre 0,1 % et 10 % en poids de la 
composition, preferentiellement entre 0,3 % et 3 %. 

L'invention et les avantages qui en decoulent ressortiront bien des exemples 
1 5 de realisation suivants. 

La figure 1 represente Peffet de P extrait de rinvention sur la respiration 
basale de keratin ocytes humains. 

20 EXEMPLE 1 : Fabrication d'un extrait de bourgeons de Cryptomeria 

japonica 

- Incorporer 473.7 g de butylfene glycol et 426.3 g d'eau purifiee dans un meme 
becher, 

25 - Mettre le solvant a chauffer k 40°C sous agitation continue, 

- Peser 100 g de bourgeons de Cryptomeria japonica congel6s, 

- Broyer les bourgeons quelques secondes a Paide d*un broyeur a couteau, 

- Ajouter les bourgeons broyes au melange eau/ butylene glycol, 

- Laisser extraire environ 8 heures a 40°C sous agitation constante, 
30 - Eliminer les bourgeons par passage sur voile de nylon ( 1 OO^im), 

- Clarificr Fcxtrail sur filtres en papier de porosit6 d6croissante. 
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EXEMPLE 2 : Composition cosmetique 



Cremc visage 



PEG-8 beeswax 


Emulsmant H/E 


5,00 


Acide stearique 


Epaississant 


1,50 


V-^y UlUTllCiXlIUvJIlLr 


Emollient 


1U,UU 


Phenyl trimethicone 


Emollient 


5,00 


Phenoxyethanol et methylparaben et butylparaben et 
etliylparaben et propylparaben 


Conservateur 


0,50 


Acrylates / Steareth-20 methacrylate copolymere 


Agent gelifiant 


1,00 


Hydroxy de de sodium (10% sol.) 


Neutralisant 


0,40 


Dimethicone et dimethiconol 


Agent de texture 


4,00 


Extrait de bourgeons de Ciyptomeria japonica 




3,00 


Eau 




Qsp 
100 
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EXEMPLE 3 : Effet de P extrait sur la stimulation du metabolisme cellulaire 



Le but de l'etude etait d'6valuer l'effet de Fextrait de Pinvention sur le 
metabolisme cellulaire epidcrmique, par le biais de la respiration cellulaire. " 

10 

L 5 extrait est obtenu dans les memes conditions que dans Pexemple L Pour V etude, 
V extrait est mis en solution dans un tampon respiratoire aux concentrations de 
0.01%, 0.05% et 0.1% (v/v) 

15 Cette activite sur la respiration cellulaire a ete apprdciee par mesure de la vitesse 
de consommation d'oxygene (V0 2 ) de keratinocytes humains HaCaT places dans 
les conditions experimental es suivantes : 

- Sur cellules normales (non permdabilisees) en suspension dans un tampon riche 
20 en substrat respiratoire afin de mettre en evidence line modulation de la 

respiration cellulaire considerde dans son ensemble. 

- Apres permeabilisation des cellules via une lyse particlle de 1a membrane 
cytoplasmique, condition qui elimine les problemes de transport et de diffusion 
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du produit jusqu'a la mitochondrie et permet ainsi, de mettre en evidence une 
modulation de la respiration par action directe du produit sur la mitochondrie. 

- Apres ajout, sur cellules permdabilisees, d'un agent decouplant qui induit une 
respiration mitochondrial maximale. Cette etude est realisee dans le seul but 
d'evaluer si l'effet positif d'un produit sur la respiration mitochondrial 
provient ou non d'un effet decouplant. 

Dans ies conditions exp6rimentales retenues, cette etude a montre que : 

> L'extrait est capable de stimuler la respiration basale des keratinocytes HaCaT. 
Unc augmentation de 32% des vitesses apparentes de consommation d'0 2 a ete 
observee lors de 1'incubation des cellules entieres (non permeabilisees) avec Tactif 
a 0.05% (voir figure 1). 

> L'extraitne niodifie pas la respiration mitochondrial Aucune modification 
significative des vitesses apparentes de consommation d'0 2 n'est observee lors de 
Vincubation des cellules permeabilisees avec des concentrations d'actif comprises 
entre 0.0 1 % et 0.1 % (v/v). 

> L'extrait ne modifie pas les vitesses apparentes de consommation d'0 2 des 
cellules permeabilisees en presence d'un agent ddcouplant (DNP). 

L' ensemble de ces resultats permet de conclure a un ejEfet stimulant sur la 
respiration cellulaire sans effet decouplant de la mitochondrie. La stimulation 
observde sur la respiration cellulaire n'est pas due a \m effet direct du produit sur la 
chaine respiratoire mitochondriale. Cet actif pourrait agir, en amont de la 
mitochondrie, au niveau de la glycolyse, du transport, du glucose ou comme 
substrat respiratoire. 
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REVENPICATIONS 

1/ Extrait de bourgeons de Cryptomeria japonica D. Don susceptible d'etre obtenu 
5 par une premiere etape d' extraction solide/liquide, suivie d'une seconde etape de 
separation solide/liquide et enfin d'une troisieme etape de recuperation de la phase 
liquide. 

21 Extrait selon la revendication 1, caracterise en ce que F extraction solide/liquide 
10 est effectuee par maceration, re-maceration, digestion, maceration dynamique, 
extraction en lit fluide, extraction assistee par micro-ondes, extraction assist6e par 
ultra-sons, extraction a contre courant, percolation, re-percolation, lixiviation, 
extraction sous pression reduite, diacolation, extraction par fluide supercritique, ,ou 
extraction solide-liquide sous reflux continu (soxhlet). 

15 

3/ Extrait selon la revendication 1, caracterise en ce que le ratio bourgeon/ solvant, 
pendant Fetape d'extraction solide/liquide, est compris entre 1/99 et 80/20 (en 
poids). 

20 4/ Extrait selon la revendication 1, caracterise en ce que Fextraction solide/liquide 
est effectuee a une temperature comprise entre 3 et 100°C, de preference entre 20 
ct 60°C. 

5/ Extrait selon la revendication 1, caracterise en ce que T etape de s6paration 
25 solideAiquide est effectuee par egouttage, pressage, essorage, centrifugation ou 
filtration. 

6/ Extrait selon la revendication 1, caract6ris6 en ce que Tetape de separation 
liquidc/solide est suivie par au moins une 6tape de clarification. 

30 

II Extrait selon la revendication 1, caract6ris6 en ce que F6tape de separation 
liquide/solide est suivie d'une etape de concentration. 
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8/ Extrait selon Tune des revendications 6 ou 7, caracterise en ce que les etapes de 
clarification et/ou de concentration sont suivies d'une etape de filtration sterilisante 
5 a 0.22nm. 

91 Extrait selon la revendication 1, caracterise en ce qu'il est seche a Tissue de 
1'etape de separation liquide/solide, par lyophilisation, atornisation ou evaporation 
sous vide. 

10 

10/ Extrait selon la revendication 1, caracterise en ce que lorsque Y extrait se 
presente sous forme liquide, il a une teneur en matiere seche comprise entre 1 et 
lOOg/kg. 

15 1 1/ Extrait selon la revendication 1, caracterise en ce que lorsqu'il se presente sous 
forme seche, il a une teneur en matiere seche comprise entre 10 ct 1000 g/kg. 

12/ Extrait selon la revendication 1 utilise pour stimuler la synthese des 
composants cssentiels de la matrice extracellulaire par les cellules du derme. 

20 

13/ Extrait selon la revendication 1 utilise pour son activite cytoprotectrice vis a 
vis de la peaih 

14/ Extrait selon la revendication 1 utilis6 pour son activite stimulante du 
25 mctabolisme cellulaire epidermique. 

15/ Composition cosmctique comprcnant un extrait de bourgeons de Cryptomeria 
japonica selon la revendication 1 . 

30 16/ Composition selon la revendication 15, caracterisee en ce que Fextrait 
rcpresente entre 0,1 % et 10 % en poids de la composition, preferentiellement entre 
0,3 % ct 3 %. 
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17/ Utilisation de la composition selon la revendication 15, en application topique, 
comme anti-age, agent hydratant, normalisant, stimulant de l'eclat du teint. 

DEPOSANT : GATTEFOSSE SA 

MANDATAIRE : CABINET LAURENT ET CHARRAS 
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(A fournir dans le cas oil les demandeurs et 

les inventeurs ne sont pas les memes personnes) 



Cet imprime est a remplir lisiblement a 1'encre noire 



DB 113 © W / 270601 



Vos references pour ce dossier tfacultatij) 


G52-B-20208 FR 


H° D'ENREGISTREMENT NATIONAL 


OS r-SX J a 


TITRE DE LMNVENTION (200 earacteres ou espaces maximum) 
EXTRAIT DE BOURGEONS DE Cryptomeria japonica D. Don. 


LE(S) DEMANDEUR(S) : 

GATTEFOSSE S.A. 
36 Chemin de Genas 
69804 SAINT PRIEST 
FRANCE 




DESIGNE(NT) EN TANT QU'INVENTEUR(S) : 


SI Norn 


DEMARNE - ;i 


Pr6noms 


Frederic-Emmanuel 


Adresse 


Rue 


Le Lusse 2, Residence La Cadenelle 
122 Rue du Commandant Roland 




Code postal et ville 


11 i3 i0 i0 T 8 l MARSEILLE 


Societe d'app 


artenance tfacultatij) 






GUISE-GANZ 


Pr6noms 


Anne-Ernmanuelle 


Adresse 


Rue 


52 Rue Philippe de Lassalle . 




Code postal et ville 


I6 i9 iO iO i4l LYON 


Soctete d'app 


artenance (facultaiif) 




El Nom 




Pr6noms 




Adresse 


Rue 






Code postal et ville 


I . i . . I 


Soctet6 d'appartenance tfacultatij) 




S'il y a plus de trois inventeurs, utilisez plusieurs formulates. Indiquez en haut a droite fe N° de la page suivi du nombre de pages. 


DATE ET SIGNATURE(S) 
DU (DES) DEMANDEUR(S) 
! OU DU MAN DATA! RE 

(Nom et qualite du signataire) 




Stephane PALIX, Mandataire 





Elle garantrt un droit d'acces et de rectification pour les donnees vous concernant auprfes de PINPI, 



This Page is Inserted by IFW Indexing and Scanning 
Operations and is not part of the Official Record 

BEST AVAILABLE IMAGES 

Defective images within this document are accurate representations of the original 
documents submitted by the applicant. 

Defects in the images include but are not limited to the items checked: 

$4 BLACK BORDERS 

IMAGE CUT OFF AT TOP, BOTTOM OR SIDES 
M FADED TEXT OR DRAWING 

□ BLURRED OR ILLEGIBLE TEXT OR DRAWING 

□ SKEWED/SLANTED IMAGES 

S COLOR OR BLACK AND WHITE PHOTOGRAPHS 

□ GRAY SCALE DOCUMENTS 

□ LINES OR MARKS ON ORIGINAL DOCUMENT 

□ REFERENCE(S) OR EXHIBIT(S) SUBMITTED ARE POOR QUALITY 

□ OTHER: 

IMAGES ARE BEST AVAILABLE COPY. 
As rescanning these documents will not correct the image 
problems checked, please do not report these problems to 
the IFW Image Problem Mailbox. 



